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Волошина И.С. МОРФОМЕТРИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ И СЕМЕННЫХ 
ПУЗЫРЬКОВ КРЫС ПОСЛЕ ИНГАЛЯЦИОННОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ НА ОРГАНИЗМ ТОЛУОЛА И КОР-
РЕКЦИИ ВЫЯВЛЕННЫХ ИЗМЕНЕНИЙ 
Резюме. В представленной работе приведены данные об изменениях органометрических показателей предстатель-
ной железы и семенных пузырьков половозрелых крыс, которые в эксперименте подвергались ингаляционному 
воздействию толуола. В ходе исследования были использованы 90 белых беспородных крыс-самцов в возрасте 12-
недель и начальной массой 130-150 г. Животные были разделены на контрольную (интактные крысы) и експери-
ментальные серии (ІІ та ІІ-ТЗ). Серия ІІ –крысы, которые находились в условиях воздействия толуола в концентра-
ции 500 мг/м3. Серия ІІ-ТЗ – животные, которые на фоне воздействия толуола получали коректор тиотриазолин в 
дозе 117 мг/кг внутрибрюшинно. Установлено, что в условиях действия на организм указанного химического аген-
та отмечается снижение массы предстательной железы и линейных размеров семенных пузырьков. Причем значи-
тельная разница при сравнении с данными интактных крыс наблюдается через 1, 7 и 15 суток после прекращения 
действия толуола. Использование тиотриазолина оказывает позитивный эффект, которые выражается в уменьше-
нии разницы между показателями контрольной и ІІ экспериментальной серий. 
Ключевые слова: предстательная железа, семенные пузырьки, толуол, тиотриазолин, крыса 

Voloshina I.S. MORPHOMETRIC PARAMETERS OF PROSTATE AND SEMINAL VESICLES OF RATS AF-
TER INHALATION EXPOSURE TO TOLUENE IN BODY AND CORRECTION IDENTIFIED CHANGES 
Summary. In the present study presents data on changes organometric performance of the prostate and seminal vesicles of 
mature rats subjected to inhalation of toluene. The study used 90 white mongrel male rats aged 12 weeks and the initial 
mass of 130-150. Animals were divided into control (intact rats) and experiental series (II is the II-TZ). Series II - the rats 
were under the effect of toluene at a concentration of 500 mg/m3. Series II-TZ - animals that are on the background effects 
of toluene received thiotriazolin in a dose of 117 mg / kg intraperitoneally. It was established that under the action on the 
body of this chemical agent indicated a significant reduction in weight of prostate and linear size of seminal vesicles. 
Moreover, a significant difference when compared with those of intact rats observed after 1. 7 and 15 days after the termi-
nation of toluene. Using thiotriazoline has a positive effect, which is expressed by a decrease in the difference between the 
controls and experimental series II. 
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ДИНАМІКА ПОКАЗНИКІВ ПРОТЕО- ТА ФІБРИНОЛІТИЧНОЇ АКТИВНОСТІ В 
МІОКАРДІ ЩУРІВ ЗІ СТРЕПТОЗОТОЦИН-ІНДУКОВАНИМ ДІАБЕТОМ, 
УСКЛАДНЕНИМ НЕПОВНОЮ ГЛОБАЛЬНОЮ ІШЕМІЄЮ-РЕПЕРФУЗІЄЮ 
ГОЛОВНОГО МОЗКУ 
Гавалешко В.П. 
Кафедра фізіології ім. Я.Д. Кіршенблата, Буковинський державний медичний університет, м. Чернівці, 
Україна 

Резюме. Досліджено ранні та відстрочені ефекти ішемічно-реперфузійного пошкодження головного мозку на по-
казники фібрино- і протеолітичної активності в міокарді щурів з експериментальним цукровим діабетом. Встанов-
лено, що в щурів контрольної групи ішемія головного мозку пригнічує тканинну протео- та фібринолітичну актив-
ність в міокарді після одногодинної реперфузії і активує її на 12-ту добу спостереження. Цукровий діабет суттєво 
обмежує реакцію тканинної протео- та фібринолітичної активності на ішемічно-реперфузійне ушкодження голов-
ного мозку, особливо в пізній термін спостереження. 
Ключові слова: цукровий діабет, ішемія-реперфузія головного мозку, фібриноліз, протеоліз, міокард 

Вступ. За даними різних авторів по-
ширеність серцево-судинної патології 
серед хворих на цукровий діабет (ЦД) 
складає від 50 до 90-100% [9, 11, 13, 15, 
17]. Діабетична кардіоміопатія, поряд з 
ішемічною хворобою серця, є важливою 
складовою даної патології [5, 16]. Прові-
дним чинником пошкодження серцевого 
м'яза при ЦД вважається хронічна гіпер-
глікемія, кардіотоксичні ефекти якої 
пов’язані зі зростанням глікозилювання і 
оксидації білків, залучених в обмін ліпі-
дів, функціонування системи згортання 
крові і судинного гомеостазу [7, 10, 16]. 
Важливим чинником ризику судинних 
катастроф у хворих на ЦД є підвищення 
протромбогенного потенціалу крові за 

рахунок активації тромбоцитарного та 
плазмового гемостазу і пригнічення фіб-
ринолізу [7, 10]. Встановлено, що у крові 
хворих на ЦД високий рівень фібриноге-
ну і порушення в системі фібринолізу 
зустрічаються набагато частіше. Однак 
показники тканинного фібринолізу за 
умов ЦД залишаються недослідженими. 
Гіперглікемія також посилює продукцію 
просклеротичних цитокінів і порушує 
характер взаємовідносин у системі про-
теази/антипротеази, унаслідок чого роз-
вивається фіброз, головним чином, екст-
рацелюлярного матриксу [3, 4, 6, 8, 14 ]. 
У міокарді при ЦД виникають дистрофі-
чні зміни, інтерстиційний кардіосклероз 
і порушення діяльності клітинних орга-
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нел, що контролють транспорт іонів, 
особливо іонів Са2 + [12, 15, 16]. Однак 
механізми пошкодження серця, нирок, 
селезінки та інших внутрішніх органів у 
хворих на ЦД до теперішнього часу за-
лишаються недостатньо дослідженими. 
Особливо мало як клінічних, так й екс-
периментальних наукових доробок, при-
свячених вивченню тканинних протео- 
та фібринолітичних систем при усклад-
ненні ЦД гострими порушеннями цереб-
рального кровообігу. Вищезазначене ви-
значило мету нашого  дослідження – ви-
вчення динаміки показників тканинної 
протео- та фібринолітичної активності в 
щурів з ускладненням ЦД ішемічно-
реперфузійним пошкодженням головно-
го мозку. 

Матеріали та методи дослідження. 
Для відтворення ЦД типу 1 білим нелі-
нійним лабораторним самцям щурів ві-
ком два місяці однократно внутрішньо-
черевно вводили стрептозотоцин (Sigma, 
США, 60 мг на 1 кг маси тіла) [4]. Через 
чотири місяці в частини щурів контро-
льної (без діабету) та дослідної (з наяв-
ністю діабету) груп здійснювали двобіч-
не кліпсування загальних сонних артерій 
протягом 20 хв із наступною реперфузі-
єю [1]. Для вивчення ранніх та відстро-
чених змін досліджуваних показників 
міокард лівого шлуночка забирали через 
одну год та 12 діб від початку реперфу-
зії. Рівень глікемії визначали глюкозоок-
сидазним методом. У дослід брали тва-
рин із рівнем глікемії вище 10 ммоль/л. 

Контрольні визначення проводили в тка-
нині міокарда несправжньооперованих 
щурів без порушення вуглеводного об-
міну та з цукровим діабетом. У гомоге-
натах лівого шлуночка визначали показ-
ники тканинної фібрино- та протеоліти-
чної активності [2] за допомогою реак-
тивів Simko Ltd, Україна. 

Евтаназію тварин виконували де-
капітацією під наркозом.  

Результати досліджень опрацьовано 
за допомогою пакета прикладних про-
грам “Statistica (“Statsoft”, США). За тес-
том Шапіро-Уілка групи порівняння ма-
ли нормальний розподіл. Статистичну 
значимість відмінностей оцінювали за t-
критерієм Стьюдента для незалежних 
виборок. Дані представлені у вигляді се-
редніх арифметичних та стандартного 
відхилення.  

Результати та їх обговорення. У 
щурів контрольної групи ішемія голов-
ного мозку з наступним одногодинним 
реперфузійним періодом призвела до до-
стовірного зниження в міокарді лівого 
шлуночка лізису низько-, високомолеку-
лярних білків та колагену на 7, 8, 16 % 
відповідно яке на на 12-ту добу експе-
рименту змінмлося достовірним зрос-
танням цих показників на 17, 12, 8 % 
стосовно контролю (таблиця 1). Щодо 
раннього терміну спостереження зрос-
тання склало 25, 23, 28 % для низько-, 
високомолекулярних білків і колагену  
відповідно.    

Таблиця 1 
Вплив ішемії-реперфузії головного мозку на стан тканинного протеолізу в міо-

карді щурів із цукровим діабетом (M±m, n=11) 

Група  
спостереження 

Лізис низько-молекулярних 
білків (мкг азоальбуміну/г 
тканини за год) 

Лізис високо-молекулярних 
білків (мкг азоказеїну/г тка-
нини за год) 

Лізис колагену (мкг 
азоколу/ г тканини за 
год) 

Контроль 23,71±0,52 22,75±0,46 9,22±0,22 
Каротидна 
ішемія-реперфу-
зія (20 хв/ 1 год) 

22,13±0,28 
р<0,005 

 

20,86±0,39 
р<0,001 

 

7,76±0,25 
р<0,001 

 
Каротидна 
ішемія-реперфу-
зія  (12 діб) 

27,74±0,46 
р<0,001 
р1<0,001 

25,59±0,39 
р<0,001 
р1<0,001 

9,97±0,13 
р<0,05 

р1<0,001 
Діабет 25,21±0,89 23,47±0,55 9,11±0,28 
Діабет та кароти-
дна ішемія-репер-
фузія (20хв/1 год) 

23,68±0,31 
 

22,15±0,22 
р1<0,02 

8,39±0,20 
 

Діабет та кароти-
дна ішемія-репер-
фузія (12 діб) 

26,85±0,38 
р3<0,001 

24,15±0,33 
р3<0,001 

9,85±0,13 
р3<0,001 

Примітки: тут та в табл. 2 - вірогідність різниці порівняно з: р – контролем; р1 – ішемією-реперфузією (20 хв/ 1 год) в контрольних 
тварин; р2 – діабетом; р3 – ішемією-реперфузією (20 хв/ 1 год) у тварин із діабетом 
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Таким чином, протеолітичні процеси 
змінюють свій характер протягом обра-
ного нами терміну спостереження і но-
сять довгостроковий характер, оскільки 
не нормалізуються до 12-ї доби. 

У тварин із чотиримісячним ЦД дос-
товірних змін  вивчених показників не 
виявлено. На відміну від тварин контро-
льної групи, у щурів із ЦД у ранньому 
ішемічно-реперфузійному періоді вияв-
лено лише зниження на 6 % лізису висо-
комолекулярних білків (стосовно показ-
ників у щурів із ЦД). Достовірних змін 
інтенсивності тканинного протеолізу на 

12-ту добу не виявлено, однак деяке зро-
стання показників призвело до приросту 
на 13, 9 та 17 % лізису азоальбуміну, 
азоказеїну та азоколу стосовно цих же 
показників у ранні терміни спостере-
ження. 

Що стосується параметрів тканинно-
го фібринолізу, у тварин без діабету піс-
ля ішемії з одногодинною реперфузією 
нами виявлено зниження сумарної         
та ферментативної фібринолітичної         
активності на 10 та 13 % відповідно              
(таблиця 2).                                       .  

Таблиця 2 
Вплив ішемії-реперфузії головного мозку на стан тканинного фібринолізу в міока-

рді щурів із цукровим діабетом (M±m, n=11) 

Група спостереження 

Сумарна фібри-
нолітична активність 
(мкг азофібрину/г 
тканини за год) 

Неферментативна фібри-
нолітична активність 
(мкг азофібрину/г ткани-
ни за год) 

Ферментативна фібри-
нолітична активність 
(мкг азофібрину/г тка-
нини за год) 

Контроль 11,29±0,25 5,97±0,21 5,33±0,23 

Ішемія-реперфузія го-
ловного мозку (20 хв/ 1 
год) 

10,15±0,17 
р<0,001 

5,49±0,27 
 

4,65±0,18 
р<0,02 

Ішемія-реперфузія го-
ловного мозку (12 діб) 

12,60±0,18 
р<0,002 
р1<0,001 

6,72±0,18 
р<0,04 

р1<0,006 

5,87±0,12 
 

р1<0,001 
Діабет 12,05±0,35 

 
5,63±0,19 6,42±0,24 

р<0,005 
Діабет та ішемія-
реперфузія головного 
мозку (20 хв/ 1 год) 

12,13±0,14 
 

6,46±0,21 
р2<0,03 

 

5,67±0,15 
р2<0,008 

 
Діабет та ішемія-
реперфузія головного 
мозку (12 діб) 

12,42±0,14 
 

р3<0,04 

6,40±0,19 
р2<0,03 

 

6,02±0,12 
 

р3<0,05 
  

На 12-ту добу зросла неферментати-
вна та сумарна фібринолітична актив-
ність (на 12 і 13 %) , а найбільш ефекти-
вна ферментативна – залишилася без 
змін. У даний термін спостереження по-
рівняно з попереднім інтенсивність су-
марного, неферментативного та фермен-
тативного фібринолізу зросла на 24, 22, 
26 %.  

ЦД призвів до достовірного зрос-
тання на 20 % ферментативної складової. 
Однак за рахунок деякого зниження не-
ферментативної сумарна залишилася без 
змін. У щурів із ЦД в ранні терміни іше-
мічно-реперфузійного пошкодження мо-
зку на 15 % зросла неферментативна 
складова та на 12 % знизилася фермен-

тативна, внаслідок чого сумарна фібри-
нолітична активність залишилася без 
змін. На 12-ту добу спостереження сто-
совно показників за ЦД зросла на 14 % 
неферментативна фібринолітична актив-
ність, а стосовно більш раннього терміну 
спостереження  – сумарна. 

Таким чином, проведені досліджен-
ня показали, що як ранні, так  і довгот-
ривалі зміни тканинної протео- та фіб-
ринолітичної активності у відповідь на 
ішемію-реперфузію головного мозку в 
міокарді щурів із ЦД суттєво обмеженні 
порівняно з такими в щурів без пору-
шень метаболізму. Враховуючи дані лі-
тератури про подібне знижене реагуван-
ня за умов діабету в інших тканинах, 
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можна думати про виснаження резервів 
міокарда основним захворюванням, а 
виявлені зміни – вважати проявом діабе-
тичної кардіоміопатії.      

Висновки. 1. Ішемія головного моз-
ку в щурів контрольної групи пригнічує 
тканинну протео- та фібринолітичну ак-
тивність після одногодинної реперфузії і 
активує її – на 12-ту добу спостережен-
ня. 

2. Цукровий діабет обмежує реакцію 
тканинної протео- та фібринолітичної 
активності на ішемічно-реперфузійне 
ушкодження головного мозку, особливо 
в пізній термін спостереження.  

Перспективи подальших дослі-
джень. Планується вивчення взає-
мозв’язків тканинної протеолітичної ак-
тивності та окиснювальної модифікації 
білків. 
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Гавалешко В.П. ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПРОТЕО- И ФИБРИНОЛИТИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ В 
МИОКАРДЕ КРЫС СО СТРЕПТОЗОТОЦИН-ИІНДУЦИРОВАННЫМ ДИАБЕТОМ, ОСЛОЖНЕННЫМ 
НЕПОЛНОЙ ГЛОБАЛЬНОЙ ИШЕМИЕЙ-РЕПЕРФУЗИЕЙ ГОЛОВНОГО МОЗГА 
Резюме. Исследованы ранние и отсроченные эффекты ишемически-реперфузионного повреждения головного моз-
га на показатели фибрино- и протеолитической активности в миокарде крыс с сахарным диабетом. Показано, что у 
крыс контрольной группы ишемия головного мозга угнетает протео- и фибринолитическую активность в ткани 
миокарда после одночасовой реперфузии и активизирует ее на 12-е сутки наблюдения. Сахарный диабет сущест-
венно ограничивает реакцию протео- и фибринолитической активности в миокарде на ишемически-
реперфузионное повреждение головного мозга, особенно в поздний срок наблюдения. 
Ключевые слова: сахарный диабет, ишемия-реперфузия головного мозга, фибринолиз, протеолиз, миокард 

Gavaleshko V.P. THE DYNAMICS OF PROTEOLYTIC AND FIBRINOLYTIC ACTIVITY IN THE MYOCAR-
DIUM OF RATS WITH STREPTOZOTOCIN-INDUCED DIABETES MELLITUS COMPLICATED BY IN-
COMPLETE GLOBAL ISCHEMIA-REPERFUSION OF THE BRAIN 
Summary. The early and long-term effects of brain ischemia-reperfusion injury on the indices of fibrinolytic and proteolyt-
ic activity in the myocardium of rats with diabetes mellitus have been investigated. It is shown that in the myocardium of 
rats of the control group one hour cerebral ischemia reperfusion inhibits proteolysis and fibrinolytic activity in myocardial 
tissue and activates it on the 12th day of observation. Diabetes mellitus substantially limits the response of proteolytic and 
fibrinolytic activity in the myocardium to ischemia-reperfusion injury of the brain, especially in the later period of observa-
tion. 
Keywords: diabetes mellitus, brain ischemia-reperfusion, fibrinolysis, proteolysis, myocardium 
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